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L infection par le virus de I’immu- 
nodeficience humaine (VI H) , et 
I I'immunodepression secon- 
daire qui en resulte, ont enframe une 
recrudescence de la cryptococcose 
neuro-meningee, qui actuellement 
est une cause majeure de meningite 
chez I'adulte en zone de haute ende- 
micite du VIH, surtout en Afrique 
subsaharienne. 1 La mortalite due a la 
cryptococcose neuro-meningee est 
tres elevee, atteignant 70 % dans les 
3 mois du diagnostic en zone ende- 
mique. 2 El le est liee au diagnostic 
tardif, a la non-disponibilite des medi- 
caments recommandes, a I'hyperten- 
sion intracranienne provoquee par la 
cryptococcose neuromeningee, au 
syndrome inflammatoire de reconsti- 
tution immunitaire (lorsque I'infection 
est latente chez des patients tres 


immunodeprimes chez qui un traite- 
ment antiretroviral est initie) et a la 
presence de comorbidites. 

La reduction de la mortalite im- 
pose le developpement des methodes 
diagnostiques hautement sensibles, 
specifiques, facile a utiliser en strate- 
gies de masse ainsi que la mise en 
place de traitements cibles. 

Rappel Clinique 

La cryptococcose neuro-meningee 
est une maladie subaigue avec un 
delai de plusieurs jours a plusieurs 
semaines entre I'apparition des symp- 
tomes et le diagnostic de i’infection. 
Par consequent, les signes cliniques 
ne sont pas souvent specifiques et 
un tableau de meningite grave peut 
evoluer a bas bruit. Neanmoins, les 
cephalees en casque sont le mattre 


symptome chez plusieurs patients, 
elles sont rebelles aux antalgiques 
et parfois accompagnees de vomis- 
sement en jet sans effort, de flou visuel 
et/ou d’une atteinte des nerfs craniens 
parmi lesquels le III et le VI sont les 
plus touches. Cela etant, toute cepha- 
lee febrile persistante chez un patient 
severement immunodeprime, notam- 
ment infecte par le VIH, doit etre ex- 
haustivement exploree et, en absence 
de contre-indication, une ponction 
lombaire est indiquee afin de recueillir 
le liquide cephalo-rachidien (LCR) 
pour analyse en autres mycologique. 

Methodes classiques 
de diagnostic 

Le diagnostic de certitude de la 
cryptococcose disseminee peut 
se faire par la mise en evidence du 


PREVALENCE DE L’ANTIGENE CRYPTOCOCCIQUE CHEZ DES PATIENTS INFECTES 
PAR LE VIH SEVEREMENT IMMUNODEPRIMES 


Lieu et annee 

Antigenemie cryptococcique 
(%) 

Commentaire 

References 

Phnom Penh 2004 

59/327 (18) 

Issue favorable avec fluconazole 
200 mg/j 

Micol JAIDS 2007 

Cape-Town 2002-2005 

46/707 (7) 

Jarvis CID 2009 

Tha'ilande rurale 2004-2009 

92/704 (13) 

Patients avec infections 
respiratoires aigues 

Harris CID 2012 

Kampala 2009-2010 

69/367 (19) 

Issue favorable avec fluconazole 
200 mg/j 

Oyella J Int AIDS Soc 2012 

Kampala 2009-2010 

32/563 (6) 

Patients avec suspicion 
de tuberculose pulmonaire 

Andama JAIDS 2013 

Addis-Abeba 2011 

31/369 (8,4) 

< 100 CD4 : 11 % 

100-150 CD4 : 8,9 % 

> 150 GD4 : 5,7 % 

Alemu PLoS ONE 2013 

Hanoi/HCM ville 

2009-2012 

9/226 (4) 

Sud-Vietnam : 6 % 

Nord-Vietnam : 2 % 

Smith PLoS ONE 2013 

Yaounde 

2015-2017 

X/400 (?) 

En cours 
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cryptocoque a I’examen direct du 
liquide cephalo-rachidien et d’autres 
liquides biologiques apres coloration 
a I’encre de Chine. Compte tenu de 
la possibility de faux negatifs de 
I'examen direct surtout lorsque le 
volume de liquide confie au laboratoire 
est insuffisant (idealement au moins 
20 gouttes) ou que le nombre de 
levures dans le liquide cephalo- 
rachidien et les liquides biologiques 
est faible, et du fait que la technique 
est dependante de I’operateur, la 
methode diagnostique de reference 
de la cryptococcose etait la culture 
en milieu de Sabouraud plus chlo- 
ramphenicol. 

Pour le diagnostic de la crypto- 
coccose disseminee, le volet qui a 
connu le plus devolution est la detec- 
tion dans les liquides biologiques 
(serum, liquide cephalo-rachidien, 
urines, voire salive) du polysaccharide 
capsulaire du cryptocoque (antigene 
cryptococcique) par agglutination 
sur latex (LA) et par methode ELISA 
( enzyme-linked immunosorbent as- 
say). Ces methodes ELISA et LA qui 
existent depuis plus de 35 ans ont 
une sensibilite et specificity globale 
respectivement de 93 a 1 00 % et 


93 a 98 °/o et un taux de faux positifs 
de 1 °/o (du a des problemes tech- 
niques et a la presence d'autre infec- 
tions par reaction croisee). 

Un nouveau test pour un 
depistage de masse et rapide 

Tout recemment une nouvelle methode 
de detection du polysaccharide 
cryptococcique a ete introduite dans 
le repertoire de diagnostic de la 
cryptococcose. II s’agit du lateral 
flow assay (LFA), 3 ’ 4 utilisable dans les 
prelevements sanguins, les urines et 
le liquide cephalo-rachidien. Cette 
methode immuno-chromatographique 
sur bandelette contenant 4 anticorps 
monoclonaux est semi-quantitative, 
a moindre cout* rapide (resultat en 
moins de 15 minutes), ne necessite 
pas de laboratoire specialise et peut 
etre utilisee au lit du patient. De plus, 
ce test se conserve a temperature 
ambiante facilitant done son utilisation 
dans les pays a ressources limitees 
ou I'acces a la refrigeration n'est pas 
souvent garanti. La sensibility et la 
specificity tres elevee du LFA font 
qu'actuellement il est utilise comme 
strategic d'identification des patients 
a risque (antigene positif) de crypto- 


coccose neuro-meningee (v. tableau ) 5 
avec pour but d'instaurer un traitement 
antifongique preemptif cible, 6 ce risque 
allant de 2 a 22 °/o dans differents 
etudes. 7, 8 Par rapport aux pratiques 
utilisees dans le passe, cette adminis- 
tration ciblee evite que les patients 
severement immunodeprimes mais 
dont le depistage de I’antigene crypto- 
coccique est negatif ne reqoivent de 
tarpon injustifiee du fluconazole, ce 
qui diminue de ce fait la possibility 
de developpement des resistances et 
des interactions medicamenteuses 
avec plusieurs antiretroviraux. L'ins- 
tauration du depistage systematique 
de I’antigene cryptococcique avec le 
LFA et la mise en place de la prophylaxie 
preemptive comme strategic en vue 
de diminuer la morbi-mortalite liee a 
la cryptococcose a ete demontree 
cout-efficace dans plusieurs pays du 
Sud. 79 ' 11 Des etudes sont en cours en 
vue d'evaluer I’efficacite de cette stra- 
tegic a long terme. Enfin, un nouveau 
test de diagnostic rapide apportant non 
seulement I'information sur la presence 
de I’antigene cryptococcique, mais aus- 
si sur sa concentration dans le fluide 
teste est actuellement developpe et 
en cours de validation clinique. © 


* Le LFA est vendu 
par le fabrlcant 
de 2 dollars US 
par test. Les prix 
varient ensuite 
selon les pays, en 
fonction des frais 
de transport et de 
douane, de 4 a 14 
dollars US par test. 
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